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VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAM MEN ARBEIT AUF DEM 

GEBIET DES PATENTWESENS 



Absender: INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE 



An: 



siehe Formular PCT/ISA/220 




Aktonzeichen des Anmelders oder Anwalts 

siehe Formular PCT/ISA/220 



SCHRIFTLICHER BESCHEID DER 
INTERNATIONALEN 
RECHERCHENBEHORDE 

(Regel 43fr/s.1 PCT) 

Absendedatum 

(TagMonatiJahr) siehe Formular PCT4SA/21 0 <Blatt 2) 

WEfTERES VORGEHEN 

siehe Punkt 2 unten 



: Internationales Aktenzeichen 


Internationales Anme|dedatum (Tag/MonztUahr) 


Pripritatsdatum (T ag/MonaVUahr) 


PCT/EP2004/014839 


30.12.2004 


30 12^2003 


Internationale Patentklassifikation (IPK) oder Rationale Klassifikatlon und IPX 




C12N5/00, A61K38/18, A61K38/27 






. Anmelder 






BIONETHOS HOLDING GMBH 









1 . Dieser Bescheid enth&lt Angaben zu folgenden Punkten: 

Grundlage des Bescheids 
Prioritat 



Feld Nr. ! 
□ Fold Nr. II 
Feld Nr. ill 



Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit; erfinderische Tatigkeit und gewerbliche 
Anwendbarkeit 



Feld Nr. IV 
Feid Nr. V 



Feld Nr. VI 
□ Feld Nr. VII 



2. 



3. 



Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Regel 43b/s.1 (a)(i) hinslchtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit 

und der gewerbliche n Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 
Bestimmte a ngefuhrte Unterlagen 
Bestimmte Mangel der internationalen An me Idung 
□ Feld Nr. VII! Bestimmte Berne rkungen zur Internationale n Anmeldung 

WEITERES VORGEHEN 

Wird ein Antrag auf Internationale vpiiaufige Priifung geste|it, so gilt dieser Bescheid als schriftlicher Bescheid der 
mitder internationalen vorlauflgen P ruf u ng beauftragteri Behorde (" I PEA") ; dies trifft nichtzu, wenh der Anmelder 
eine andere Behorde als diese als IPEA wahlt und diegewahlte I PEA dem Internationale Buro nach Regei 66.1 bis b) 
mitgeteilt hat, daB schriftliche Bescheide dieser Internationalen Recherche nba horde nicht aherkannt warden: 

Wenh dieser Bescheid wie oben vorgeseheh/als schriftlicher Bescheid der IPEA gilt, so wird der Anmelder 
aufgefordert, bei der IPEA vor Ablauf von 3 Monaten ab dem Tag, an dem. das Formbiatt PC T1S A/220 abgesandt 
wurde oder vor Ablauf von 22 Monaten ab dem Prioritatsdatum, je nachdem, welch e Frist spater ablauft, eine 
schriftliche Stelluhgnahme und, wo dies angebracht ist, Anderungen einzureichen. 

Weitere Optionen siehe Formbiatt PCT/tSA/220. 

Nahere Einzelheiten siehe die Anmerkungen zu Formbiatt PCT7ISA£20. 



Name und Postanschrrft der mit der internationalen 
Recherchenbeh6rde 



Europaisches Patentamt 

-80298 Munchen 
Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax:4-49 89 2399-4465 



Bevollmachtigter Bedlensteter 

Peris Antoli, B 

Tel. +49 89 2399-8476 
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Feld Nr. Ill Keine Erstellung elnes Gutachtens uber Neuheit, erff nderlsche Tatigkeit und gewerbllche 
Anwendbarkeit ' ' 

Folgende Teiie der Anmeldung wurden nicht daraufhin geprutt, ob die beanspruchte Erfindung als neu auf 
erfinderischer Tatigkelt beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblicli anweridbar anzusehen tst: 

□ die gesamte internationale Anmeldung, 

H Anspruche Nr. 1 -6, 9-22, 31 -33 (alle teilweise); 8, 23-30, 34-36 (alle vollstandig) 
Begrundung: 

□ Die. gesamte internationale Anmeldung, bzw; die obengenannten Anspruche Nr. beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand, ftir, den keine internationale vbrlaufige PrGfung durchgefyhrt werden braucht 
(genaue.Angaben): 

M Die Beschreibung, die Anspruche Oder die Zeichnungen (machen Sie bitte nachstehend genaue Angabe^Sk 
Oder die obengenannten Anspruche Nr. 1-6, 9-22, 31-33 (alle teilweise) sind so unklar 4 daB kein III 
sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte (genaue Angabeh): 

siehe Beiblatt 

□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestutzt, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

El fur die gesamte Anmeldung Oder fur die obengenannten Anspruche Nr. 1-6, 9-22, 31-33 (alle teilweise)' 8 
23-30, 34-36 (alle vollstandig) wurde kein internationaler Recherchenbericht erstellt 

□ Das Nucleotid- und/bder Aminosauresequenzprotokoll entspricht nicht dem in Anhang C zu den 
Verwaltungsvorschriften vorgeschriebenen Standard, Weil 

die schrrftiiche Form □ n icht e inge reicht wu rde. 

□ nicht dem Standard entspricht. 
die com puterlesbare Form □ nicht eingereicht wurde: 

□ nicht dem Standard entspricht. 

□ Die Tabellen zum Nucleotide unctoder Aminosauresequenzprotokoll, sofern sie niir in computerlesbarer 
Form vorliegen, entsprechen nicht den in Anhang C-biszu den Verwaltungsvorschriften vorgeschriebenen 
technischen Anforderungen. 

□ Siehe Beiblatt fur weitere Angaben. 
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Feld Nr. IV Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 



1. 0 



Auf die Aufforderung zur Zahlung zusStzlicher Gebuhren (Formblatt PCT/ISA206) hat der Anmelder: 



□ zus&tzliche Gebuhren entrichtet. 

□ zus§tzliche Gebuhren unter Wjderspruch entrichtet. 
S keirie zusatziichen Gebuhren entrichtet. 

2: D Die Behorde hat festgestellt, daB das Erfordemis der Einheitlichkeit der Erfindung nicht erfullt ist, und hat 
beschlossen, den Anmelder nicht zur Zahlung zus§tzlicher Gebuhren aufzufordern. 

3. Die Behorde ist der Meinung, daB das Erfordemis der Einheitlichkeit der Erfindung gemaB Regel 13.1, 13.2 und 
13.3 

□ erfullt ist. 

E3 aus folgenden Grunden nicht erfullt ist; 
slehe Belblatt 

4. Daher ist der Bescheid fur die folgenden Teile der internationaleh Anmeldung erstellt worden: 

□ aiie Telle 

S die Telle, die, sich auf die Anspruche rnit folgenden Nummem beziehenM -6 (teitweise), 7, 9-22 (teilweise), 
31 -33 (teilweise) 

Feld Nr. V Begrundete Feststellung nach Regel 43WSv1(a)(l) hlnslchtllch der Neuhelt, der 
erfinderlschen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur 
Stutzung dieser Feststeliu ng 

1. Feststellung 



Neuheit 




Nein; Anspruche 1, 2, 9, 



11, 13, 20 



Erfinderische Tatigkeit 



Ja: Anspruche 

Nein: Anspruche 1-7, 9-22, 31-33 



Gewerbliche Anwendbarkeit 



Ja: Anspruche: 
Nein: Anspruche: 



2 Unterlagen und Erklarungen: 



slehe Belblatt 
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iO/583879 

SCHRIFTLICHER BESCHEID ' Internationales AktenzeiSff 

DER INTERNATION ALEN 

RECHERCHEBEHORPE (BE1BLATT) PCT/EP2004/014839 

Zu Punkt ill 

Keine Ersteliung eines Gutachtens uber Neuheit, erfindertsche Tatigkeit und 
gewerbliche Anwendbarkeit 

1 . Aufgrund des im internationalen Recherchenbericht vorgebrachten Einwands wegen 
mangelnder Einheitlichkeit (Regel 13.1 PCT), ist der Gegenstand der Anspruche 8, 
9-22 (teilweise), 23-30, 31-33 (tell weise) und 34-36 nicht recherchiert worden. 



1.1 GemaB Regel 66.1(e) PCT, kann fur den nicht recherchierten Gegenstand kein 
Gutachten uber Neuheit, erfindertsche Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 
erstellt werden. 

1.2 Die Anspruche 8, 9-22 (teilweise), 23-30, 31-33 (teilweise) und 34-36 (sofem sie stchauf 

die Erfindurigen Nr. (2) bis (5) beziehen, die im Recherchenbericht ausgelistet werden) sind daher 

fur die Ersteliung dieses Berichtes nicht berucksichtig worden. 

2. Der Gegenstand der Anspruche 1-6, 9-22, und 31-33 (sofern sie sich auf die Erfihdungen 
Nr. (1) des Recherchenberichts beziehen) ist nicht vollstandig recherchiert worden, weil 
eine sinnvolle Recherche uber den gesamten Bereich der Patentanspruche wegen 
mangelnder Klarheit (Art. 6 PCT) unmoglich ist. Die Begrundung dafur ist folgende: 

2. 1 Das funktionelle Merkma! "harnatopoietischen Wachstumsfaktorerf in dem 
uriabhangigen Anspruch 1 wind durch den zu erreichenden Effekt definiert Diese 
Definition ermoglicht es dem Fachmarin nicht festzustellen, welche Subtanzen die 
gewunschte Wirkung aufweisen. Dies hat zur Folge, da 3 die Definition des 
Gegenstands des Anspruchs im Sinne des Artikels 6 PCT nicht klar ist 

2.2 Erne genaue Definition des vorgenannten funktionellen Merkmals ist aus der 
Beschreibung/Anmeldung nicht zu erkennen, da auBer fur Erythropoietin (EPO) und 
Thrombopoietin (TPO), welche in Anspruch 1 als explizite Beispeile von 
harnatopoietischen Wachstumsfaktoren genannt sind, die Anmeldung 
widerspruchliche Angaben enthalt Diesbezuglich wird angemerkt, daB die Angabe in 
der Beschreibung (siehe SA 2,28 bis,S.9 s z.1), daB das Wachstumshormoh (GH) und die 
Wachstumsfaktoren G-GSF und GM-CSF auch als harnatopoietischen 
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SCHRIFTLICHER BESCHEID Internationales Aktenzeichen 

DER INTERNATIONALEN 
RECHERCHEBEHORDE (BE1BLATT) PCT/EP2004/01 4839 

Wachstumsfaktoren anzusehen sind, im Widerspruch zu weiteren Angaben in der 
Anmeidung (siehe S.14, Z.4-9 und Anspruch 9) steht. Nach diesen weiteren Angaben wird 
das GH als ein EPO-induzierender Faktor definiert und G-GSF sowie GM-CSF 
werden lediglich als zusatzliche Faktoren betrachtet, welche in Kombination mit den 
im Anspruch 1 genannten hamatopoietischen Wachstumsfaktoren verwendet werden, 
konnen. 

2 3 Der o.g; Klarheitseinwaod Einwand gilt singemaB fur die abhangigen Ansprucheh 2- 
6, 9-22, und 31 -33, - 

2.4 Der Anspruch 19 und die Anspruche 31-33 (zum Te.il) sind weiterhin unklar, weil sie 
Merkmale beinhalten, die niir in Verbindung mit einem ganz" in vitro durchgefuhrten 
Geweberegenerationprozess gebracht werden konnen. So ein ProzeG steht jedoch 
im Widerspruch zu dem Gegenstand des Hauptanpruchs 1 (von dem die Anspruche 19 
und 31-33 abhangig sind), da dieser Anspruch auf die Verwendung bekannter 
therapeutischer Wirkstoffe fur eine medizinische Anwendung im mensch lichen oder 
tierischien 'Kof^er-. 9e11jiSM^'ist| welche in vivo stattfindet: 

3. Die Recherche wQrde daher auf solche Tei le der Anspruche beschrankt , die als War 
und knapp gefaBt gelten konnen, namlich auf die beanspruchte Verwendung von 
hamatopoietischen Wachstumsfaktoren ausgewahlt alls EPO, TPO Oder deren 
Derivate, Analoga oder Teile. 

4. GemaB Regel 66.1(e) PCTi kann fur den nicht recherchierten Gegenstand kein 
Gutachten uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 

erstellt werden. 

4.1 Daher, und fur die Erstellung dieses Berichtes, sind die vorliegenden Anspruche 1-7, 
9-1 8 : , 20-22 und 31 -33 so gelesen wprden als ob sie auf die Verwendung von EPO, 
TPO oder deren Derivate, Analoga oder Teile zur Herstellung eihes Medikamentes 
zur (in vivo) Forderung der strukturellen Geweberegeneration, ggf. in Kombination mit 
anderen Wachstumsfaktoren oder mit einer Tragerstruktur, die den 
Wachstumsprozess ynierstutzen, beschrank waren. 
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Zu Punkt V 

Begrundete Feststellung hihsichtlich tier Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser 
Feststellung 

5. In diesem Bescheid werden folgende, im Recherchenbericht zitierte Dokumente (D) 
genannt; die Numerierung wird auch im weiteren Verfahren beibehalten: 

D1: WO 99/21966 A (NEUROSPHERES HOLDINGS LTD) 6. Mai 1999 (1999-05- 

/ D2: WO 01/13936 A (SCHWARTZ GEORGE R) 1 . Marz 2001 (2001-03-01) 

D3: WO 2004/001 023 A (BADER AUGUSTINUS ; BIONETHOS HOLDING GMBH 

(DE)) 31 . Dezember 2003 (2003-1 2-31 ) 
>D4: US 2003/096407 At (ATALA ANTHONY ET AL) 22. Mai 2003 (2003-05-22) 
05: US-B.6 479 0641 (ATALA ANTHONY) 12. November 2002 (2002-1 1-12) 
D6: EP-A-1 077 254 (ZEN BIO INC) 21. Februar 2001 (2001-02-21) 

NEUHEIT 

6. Die Anspruche 1 , 2, 9; 1 1 1 13 und 20 (gelesen wie oben angemerkt) erfuilen nicht die 
Erfordernisse des Art. 33(2) PCX, weil ihr Gegenstand nicht neu ist (siehe unten). 

6. 1 D1 (siehe iB. Anspruch 1 in Verbindung mitS.8, Z.25 bis S.9, Z. 4) off enbart die Verwendung 
von EPO zur /n wVo und /n s/'/L/ Herstellung von neuronalen Zelien aus 
pluripotentiellen stammneuronalen Zellen. Dies fuhrt offensiehtlich zur 
Nervenregeneration. 

D1 ist somit neuheitschadlich fur den Gegenstand der vorliegenden Anspruche 1, 11 
und 20. 

6.2 D2 (siehe z.B Anspruche 7, 8, 10. 14 und 15 in Verbindung mit S.3, Z.1-3) offenbart die 

Verwendung von TPO Oder Derivate, Analoga Oder Teile davon, ggf. in Kombination 
mit Thyroidhormon, zur in vivo Regeneration neuronalen Zellen und somit fur die 
Behandlung von neuronalen Schaden. TPO kann u.a. systemisch verabreicht; 
werden. 
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02 nimmt somit die Neuheit der vorliegenden Anspruchen 1, 2, 9, 13 und 20 vorweg. 

7. Im Hinblick auf den im Recherchenbericht zitierten Stand der Tech riik ist der 
Gegenstand der Anspruche 3-7, 10, 12, 14-19, 21-22 und 31-33 (geiesen wie in Punkt 
4.1 oben angemerkt) als neu anzusehen, weit ihr Gegenstand von keinem der zitierten 
Dokumente offenbart noch wird. Diese Anspruche erfullen somit die Erfordernisse 
des Art 33(2) PCT 

ERFINDERISCHE TATiGKEIT 

8. Die Anspruche 1-7, 9-i8 s 20-22 und 31-32 (geleservwie in Purikt 4,1 oben angemerkt) . ^ 

erfullen nicht die Erfordernisse des Art. 33(3) PCT, Weil ihr Gegenstand nicht auf eineW 
erfinderische Tatigkeit beruht. Die BegrOndung dafur ist foigende: 

v. ■ ■ ■ '• 

8.1 Wie oben dargeiegt (slehfe Punkte 6.1 und 6.2) ist die Verwendung von EPO oder TPO 
zur in vivo Nervenregeneration bereits aus 01 und 02 bekanht. 

8.2 Aus 04 (siehe zB. Anspruche 15, 17; 18 in Verbindung mlt Absatz [0019]) und .05 (slehe zB. 
Anspruche 1 1-13 in Verbindung mrt S 13, z 18:23) ist weiterhin bekannt, da 8 EPO genauso 

. wie andere Wachstumsf aktoren die m wimmgenerafon Verschiedene 

Gewebe/Organe (z.B/ weibliche QescHlechtsorgane, Herz^Nie Leber, Pan kreas, 

MHz, Harnblase, H ar n lei t er oder Har n ro h re) unferstutzen fcarin. 

Andererseits, fehrt 08 (siebe zJB Anspruche 1,13s, 14 in Verbindung mit den Absatze [0010J und 

10013]), da 8 EPO und TPO die Differentiation von Adipozyten zur mesodermal 
Zelllinien wie Skelettmyozvten, und Myofibroblasten forderri. 

8 3 Angeslchts der o,g," Kenntnisse war es furden Faehmann naheliegend EPO und 
TPO, sowie deren DerivMe, Analoga Oder Teilen, fur die ia viyo Regehieration von 
Nervengewebe sowie fur die Regeneration von anderen Gewebe/Organen 
einzusetzen mit der Erwartu ng> slaB sie die gewu nsehte gewebe regene rierende 
Wirku n g au fwei sen wu rden . 

Bei der weiteren Verwendung solcher Faktoren in Kombination mit anderen 
Wachstumsfaktoren oder in Kombination mit Implantaten bzw. Tragerstrukturen, die 
die Geweberegeneration zusatzlich unterstutzen, handelt es sich urn einige von 
mehreren naheliegenden Moglichkeiten, aus derien der Faehmann ohne 
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erfinderisches Zutun den Umstanden entsprechend auswahlen wurde. 

Dem beanspruchten Gegenstand.kann daher keine erfinderische Tatigkeit zuerkahnt 

werden. 

9. Sofern die Anspruche 19, 31 -33 einen in vitro Verfahren zur Geweberegeneration 
unter Verwendung von EPO, TPO Oder deren Derivate, Anaioga und Telle betreffen 
mogen, wird folgendes angemerkt: 

9.1 Die in vitro Regeneration ("tissue engineering") von verschiedenen Sorten von 
Geweben unter Verwendung von EPO und TPO, entweder alleine oder in 
Kombination mit anderen Wachstumsfaktoren Oder in Kombination mit Implantaten 
bzw. Tragerstruktureri, welche mit Zellen besiedelt seiri konnen, ist reichlich bekannt 
Siehe z.B. DI (Anspruch 1 in Verbindung mil S. 8» Z;1 5-21); D3 (Anspruche 1-12 in Verbindung mit 
S i, Z.6-9, S:4, Z.6-15 undS.9, Z.I 2-25); D4 (Anspruche 15 in Verbindung mit Absatz [0019]), D5 ( 
Anspruche 11 in Verbindung mit S.1 3, Z. 18-23) und D6 (Anspruch 44). 



9M Die in vitro Geweberegeneration unter Verwendung von EPO, TPO ist daher weder 



GEWERBLICHE ANWENDBARKEIT 

: 10. Furdie Beurteilung der Frage, ob die Gegenstande der vorliegenden Anspruche 

Anspruche 3-7, 1Q, 12, 14-48, 21-22 und 31-33 (gelesen wie in Punkt 41 oben angemerkt) 

gewerblich anwendbar sind, gibt es in den PCT-Vertragsstaaten keine einheitlichen 
Kriterien. Die Patentierbarkeit kann auch von der Formulierung der Anspruche 
abhangen. Das EPA beispielsweise erkennt den Gegenstand von Anspruchen, die 
auf die medizinische Anwendung einer Verbindung gerichtetsind, nicht als 
gewerblich anwendbar an; es konnen jedoch Anspruche zugelassen werden, die auf 
eine bekannte Verbindung zur erstmaligen medizinischen Anwendung und die 
Verwendung einer solchen Verbindung zur Herstellung eines Arzneimittels fur eine 
neue medizinische Anwendung gerichtet sind. 

Zg P M nkt Vt 

Bestimmte angef uhrte Unterlagen 
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neu noch erfinderisch. 
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1 1 . D3: WO-A-2004/001 023 (Prioritatsdatum: 20.06.02 und 26.07.02; Anmeldedatum: 
20.06.03; Veroffentlichungsdatum: 31.12.03). 
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